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Метою роботи було визначення впливу вмісту джерела вуглецю в культуральному середовищі на синтез 
меланіну чорними дріжджами Pseudonadsoniella brunnea 470 FCKU.  
Матеріали та методи: культивування штаму Pseudonadsoniella brunnea здійснювали на рідкому пожи-
вному середовищі, основною складовою якого був ячмінно-солодовий екстракт. Концентрацію джерела 
вуглецю (вуглеводів) в розчині ячмінно-солодового екстракту встановлювали на рівні 2,0; 4,0; 6,0 та 
8,0 % за ареометром-цукрометром АСТ-2. В ці середовища додавали 0,05 % L-тирозину та 1 % пептону 
ферментативного. Регулювання кислотності середовищ на рівні 1-1,5 здійснювали за допомогою сірча-
ної кислоти.  
Результати дослідження. В результаті проведених досліджень встановлено, що кількість синтезова-
ного меланіну штамом чорних дріжджоподібних грибів Pseudonadsoniella brunnea 470 FCKU залежить 
від кількості джерела вуглецю в культуральному середовищі. За умов зменшення в культуральному сере-
довищі вмісту редукованих цукрів в 2 та 4 рази кількість меланіну, синтезованого штамом 
Pseudonadsoniella brunnea, збільшувалась в 5,8 та 5,1 рази, відповідно.  
Висновки. Культивування штаму Pseudonadsoniella brunnea 470 FCKU за низьких показників рН та вмі-
сту джерела вуглецю призводить до реалізації його захисної функції у вигляді виділення меланіну у куль-
туральне середовище. Найбільшу кількість меланіну (394,03 мг/л) штам Pseudonadsoniella brunnea син-
тезував при внесенні в культуральне середовище джерела вуглецю в концентрації 4,0 % за ареометром, 
що відповідає вмісту 2,4-2,52 % редукуючих цукрів (переважно мальтози) 
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1. Вступ 
Посилений синтез різноманітних біологічно 
активних сполук (БАС) є одним із виявів активної 
стратегії адаптації мікроорганізмів до впливу жорст-
ких фізико-хімічних факторів довкілля (наприклад, 
Антарктики) [1]. БАС мікроорганізмів-екстремо- 
філів, синтез яких стимулюється дією різноманітних 
чинників, широко застосовуються в медицині, біоте-
хнологічних виробництвах, промисловості, сільсько-
му господарстві тощо [2, 3]. Здатність до синтезу та 
накопичення різноманітних пігментів мікроорганіз-
мами, зокрема меланіну, постає окремим аспектом 
використання таких продуцентів БАС в різних галу-
зях людської діяльності. Меланіни – група пігментів, 
притаманних як про-, так і еукаріотам. Вони характе-
ризуються широким спектром біологічної дії: антио-
ксидантної, протизапальної, антистресової, імуномо-
дулюючої, антипухлинної, антимікробної, антифун-
гальної, противірусної, дерматотропної, цито-, фото- 
і радіопротекторної. Також вони можуть використо-
вуватися як сорбенти низки радіонуклідів та важких 
металів [4, 5]. Отже, меланіни є перспективними для 
широкого застосування в фармацевтичній промисло-
вості, а питання, пов‟язані з проведенням досліджень, 
спрямованих на визначення оптимальних умов, що 
забезпечують інтенсифікацію синтезу меланіну 
мікроорганізмами, є актуальними. 
2. Літературний огляд 
БАС мікроорганізмів, ізольованих із місцеіс-
нувань, що характеризуються впливом екстремаль-
них факторів довкілля, є предметом досліджень нау-
ковців в усьому світі [6]. Так, антарктичний штам 
дріжджоподібних грибів відділу Basidiomycota 
Sporobolomyces salmonicolor AL1 визнаний продуце-
нтом таких важливих БАС, як екзополісахариди [7], 
ергостерол, β-каротин, коензим Q10 та ін.. Було оціне-
но антиоксидантну активність цих БАС та встановле-
но, що біологічно активні метаболіти Sporobolomyces 
salmonicolor в поєднанні з екзоглюкоманнаном як 
емульгатором, можуть бути використані для ство-
рення модельних емульсійних систем, що характери-
зуються великою стійкістю [8]. В дослідженнях бол-
гарських науковців Gesheva V. та Vasileva-Tonkova E. 
[9] продемонстровано потенціал мікробних ізолятів із 
антарктичних ґрунтів для отримання широкого спек-
тру ферментів, важливих для біотехнології та меди-
цини. За результатами досліджень мікроскопічних 
грибів, які розвиваються за умов дії екстремальних 
факторів Антарктики, встановлено, що вони є по-
тужними джерелами метаболітів із протимікробною, 
антифунгальною активністю та можуть бути 
об‟єктами фармацевтичної індустрії. Так, Henriquez 
M. із співавторами [10] з‟ясовано, що метаболіти мі-
целіальних грибів Антарктики здатні інгібувати ріст 
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таких патогенних мікроорганізмів, як Staphylococcus 
aureus. Шведськими дослідниками отримано новий 
антифунгальний метаболіт амфотеріцин, продуцен-
том якого є міцеліальний гриб Penicillium nalgiovense 
Laxa, ізольований з антарктичних зразків. Охаракте-
ризовано антифунгальну активність амфотеріцину 
щодо дріжджоподібних грибів Candida albicans [11]. 
Встановлено також, що 12 видів грибів роду Penicil-
lium із екологічних ніш Арктики та Антарктики, є 
продуцентами БАС різних структурних типів (зок-
рема, ергоалкалоїдів), яким притаманні антибакте-
ріальні, антифунгальні, протипухлинні та ін. влас-
тивості [12]. Ґрунтовні дослідження антарктичних 
дріжджів Candida antarctica дозволили охарактеризу-
вати їх, як одних із найкорисніших мікроорганізмів 
для ефективного методу синтезу індолізину, похідні 
якого застосовуються як протиракові, протитуберку-
льозні, знеболюючі, антиоксидантні засоби тощо 
[13]. В зв‟язку із збільшенням інтересу промисловос-
ті до більш безпечних, екологічно чистих продуктів 
використання мікроорганізмів для виробництва піг-
ментів є сьогодні важливим напрямком досліджень 
[14, 15]. Використання мікроорганізмів для отриман-
ня пігментів в промисловому масштабі має низку пе-
реваг над застосуванням рослин чи тварин та може 
забезпечити економічно вигідний біотехнологічний 
процес, оскільки синтез пігментів мікроорганізмами 
може здійснюватися із використанням дешевих куль-
туральних середовищ, не залежить від сезонних об-
межень тощо. Мікроорганізми можуть продукувати 
пігменти у необхідній (високій) кількості, в залежно-
сті від умов культивування [16, 17]. Цінним джере-
лом пігментів, зокрема меланіну, є мікроскопічні 
гриби [5, 18]. Серед них особливе місце посідають 
чорні дріжджоподібні гриби, перспективні для вико-
ристання в медичній галузі [19, 20]. Дані сучасних 
досліджень розширюють уявлення щодо багатофунк-
ціональності меланінів, які синтезують екстремофі-
льні мікроскопічні гриби. Грибні меланіни посідають 
важливе місце в ефективних стратегіях створення но-
вого класу біологічно активних високотехнологічних 
матеріалів [5]. Аналіз літературних даних свідчить, 
що не існує стандартних методів культивування мік-
роскопічних грибів, які синтезують меланін. На син-
тез цього пігменту грибами впливають, як таксономі-
чна приналежність продуцента, так і склад поживних 
середовищ та умови культивування. Головним спря-
муванням досліджень з визначення оптимальних па-
раметрів для збільшення виходу меланіну є подальше 
великомасштабне виробництво даного пігменту для 
застосування в медицині, різних біотехнологічних 
галузях тощо [21, 22].  
Об‟єктом наших багаторічних досліджень є 
чорні дріжджоподібні гриби Pseudonadsoniella brun-
nea (депозитовані нами у всесвітньому Генетичному 
банку під № КТ456204) [23], які синтезують і екскре-
тують меланін у культуральне середовище. Показано, 
що меланін, продуцентом якого є штам Pseudonadso-
niella brunnea, проявляє антиоксидантну, антифітопа-
тогенну [24], дерматотропну, ранозагоювальну [25, 
26], стрес-адаптогенну дію [27], що, відповідно, ро-
бить його перспективним для застосування в фарма-
цевтичній промисловості. 
3. Мета і задачі досліджень 
Метою даної роботи було визначення впливу 
вмісту джерела вуглецю в культуральному середо-
вищі на синтез меланіну чорними дріжджами Pseu-
donadsoniella brunnea 470 FCKU.  
Для досягнення мети були поставлені такі за-
дачі: 
1. Оцінити залежність кількості меланіну, син-
тезованого штамом Pseudonadsoniella brunnea від 
вмісту джерела вуглецю (редукуючих цукрів) в по-
живному середовищі. 
2. Охарактеризувати відмінності застосованих 
в даній роботі етапів отримання меланіну від таких, 
що застосовуються іншими дослідниками.  
 
4. Матеріали та методи дослідження 
Основні етапи виділення меланіну з культура-
льного середовища Ps. brunnea були підпорядковані 
Регламенту «Отримання поліфенолкарбонового ком-
плексу з антарктичних чорних дріжджоподібних гри-
бів Pseuonadsoniella brunnea «Меланін» на основі ТУ 
У 15.9-30034243-004:2005 із змінами назви штаму, 
доповненнями та змінами в пп. 2.2.1, 2.2.3, 5.9.3», ро-
зробленого нами в 2017 р. З метою отримання мела-
ніну культивування штаму чорних антарктичних 
дріжджів Pseudonadsoniella brunnea 470 FCKU (Ba-
sidiomycota, Agaricomycotina, Agaricomycetes, Poly- 
porales, Meripilaceae) здійснювали на рідкому пожив-
ному середовищі, основною складовою якого був яч-
мінно-солодовий екстракт (ЯСЕ №3 виробництва 
"Крохмалепродукти України"). Концентрацію джере-
ла вуглецю (вуглеводів) в розчині ячмінно-соло- 
дового екстракту встановлювали на рівні 2,0; 4,0; 6,0 
та 8,0 % за ареометром-цукрометром АСТ-2. В ці се-
редовища додавали тирозин (0,05 %) та пептон фер-
ментативний (1 %). Відповідно зазначеному Регла-
менту кислотність (рН) середовища в даній серії екс-
периментів встановлювали на рівні 1–1,5. Для регу-
лювання кислотності середовищ використовували сі-
рчану кислоту. Культивування Pseudonadsoniella 
brunnea здійснювали глибинним способом безперер-
вно за температури +24±2ºС з періодичним відбором 
1/3 культурального середовища через кожні 14 діб 
культивування. Після відбору 1/3 культурального се-
редовища для здійснення подальших етапів отриман-
ня з нього меланіну, в ємкості для культивування 
Pseudonadsoniella brunnea додавали відповідне свіже 
живильне середовище у тому самому об‟ємі.  
Отримання меланіну із культурального сере-
довища Pseudonadsoniella brunnea здійснювали в кі-
лька послідовних етапів. На першому етапі для виді-
лення меланіну кислотність культурального середо-
вища підвищували гідроксидом натрію до 3–3,5. Піс-
ля відстоювання сформований та ущільнений осад, 
який містив меланін та практично усю біомасу Pseu-
donadsoniella brunnea, заливали розчином гідроксиду 
натрію з рН 10–11 у співвідношенні 1:5 для здійснен-
ня, зокрема, етапу лужного гідролізу біомаси. На на-
ступному етапі отримання меланіну надосадову рі-
дину, яка утворилась після відстоювання, підкислю-
вали соляною кислотою до рН 1-2 для осаджування 
меланіну. На подальших етапах роботи сформований 
та ущільнений після відстоювання осад, який містив 
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меланін, двічі промивали теплою (30–35 °С) водою у 
співвідношенні 1:10. Після відстоювання осад з вже 
очищеного меланіну розміщували у фарфорові чашки 
і висушували за температури 27–30 °С у термошафі 
Venticell. Отриманий меланін зважували.  
Статистичну обробку результатів проводили за 
загальноприйнятими методами варіаційної статистики. 
Отримані результати перевіряли на нормальність за 
допомогою W теста Шапіро-Уілка. Так як одержані 
результати виявились нормально розподіленими, від-
повідні розрахунки проводили за допомогою Anova-
аналізу для незалежних вибірок, рівень значущості 
р<0,05. Отримані дані представлені у вигляді серед-
нього значення (М) і стандартного відхилення (SD). 
 
5. Результати дослідження  
Згідно відповідних публікацій та ТУУ 15.8–
32671885-001:2011 [28, 29] солодовий екстракт, який 
використано нами в проведених дослідженнях, є суб-
станцією, яка містить широкий набір важливих інг-
редієнтів, необхідних для культивування дріжджопо-
дібних та міцеліальних грибів. Це білки, незамінні 
амінокислоти, вуглеводи (декстрини, сахароза, маль-
тоза, глюкоза, фруктоза), мінеральні речовини, віта-
міни тощо [30]. Для культивування штаму чорних 
дріжджоподібних грибів Pseudonadsoniella brunnea 
470 FCKU з метою отримання меланіну найважливі-
шим є вміст такого джерела вуглецю в культураль-
ному середовищі, як редукуючі цукри (РЦ) – мальто-
за, глюкоза, фруктоза. Відповідно до даних літерату-
ри приблизний відсоток РЦ (переважно мальтози) в 
екстракті солоду становить 60–63 % [31]. Отже, з 
урахуванням цього вміст РЦ в культуральному сере-
довищі досліджених нами варіантів експерименту 
складав 1,2–1,26; 2,4–2,52; 3,6–3,78 та 4,8–5,04 %, що 
відповідає концентрації вуглеводів 2,0; 4,0; 6,0 та  
8,0 % за ареометром-цукрометром, відповідно. В ре-
зультаті проведених досліджень нами встановлено, 
що кількість синтезованого меланіну штамом чорних 
дріжджоподібних грибів Pseudonadsoniella brunnea 
470 FCKU залежить від кількості джерела вуглецю в 
культуральнному середовищі (рис. 1).  
  
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Рис. 1. Залежність кількості меланіну від вмісту джерела вуглецю (вуглеводів) в культуральному середовищі 
Pseudonadsoniella brunnea 470 FCKU. Вміст вуглеводів в розчині ячмінно-солодового екстракту: 1–2,0 %; 
 2–4,0 %; 3–6,0 %; 4–8,0 % за ареометром-цукрометром, M±SD: 
* – p<0,05, *** – p<0,001 у порівнянні з кількістю синтезованого меланіну в культуральному середовищі Pseu-
donadsoniella brunnea 470 FCKU з 2 %-им вмістом вуглеводів в розчині ячмінно-солодового екстракту 
 
Найбільшу кількість меланіну (394,03 мг/л) 
отримано за умов культивування штаму Pseudo- 
nadsoniella brunnea в живильному середовищі із вміс-
том 4,0 % вуглеводів за ареометром, що відповідає 
вмісту 2,4–2,52 % РЦ. За умов зменшення в культура-
льному середовищі вмісту РЦ в 2 та 4 рази кількість 
синтезованого штамом Pseudonadsoniella brunnea ме-
ланіну збільшувалась в 5,8 та 5,1 рази, відповідно. Так, 
при внесенні в середовище 4,8–5,04 % РЦ (8 % вугле-
водів за ареометром) кількість синтезованого меланіну 
складала 68,2±6,46 мг/л на відміну від 347,13±17,22 та 
394,03±6,61 мг/л меланіну за умов внесення в середо-
вище 1,2–1,26 та 2,4–2,52 % РЦ (2,0 та 4,0 % вуглево-
дів за ареометром, відповідно). 
 
6. Обговорення результатів дослідження 
Принципова відмінність досліджуваного нами 
штаму чорних антарктичних дріжджів Pseudonad-
soniella brunnea 470 FCKU від інших відомих проду-
центів меланіну – це виділення (екскреція) пігменту в 
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культуральне середовище. Проаналізовані нами дані 
літератури свідчать, що отримання меланіну іншими 
дослідниками переважно спрямоване на вилучення 
цього біополімеру із біомаси клітин мікроорганізмів. 
Однак накопичення меланіну переважно в клітинах 
мікроорганізмів ускладнює процес його подальшого 
отримання, оскільки виділення меланіну, що накопи-
чується в клітині, супроводжується застосуванням пе-
вних необхідних етапів (зміна тиску, високі темпера-
турні діапазони, кількаразові зміни жорстоко лужно-
кислотного балансу, застосування етилового спирту, 
атмосфери азоту, механічні втручання тощо), які мо-
жуть негативно впливати на його структуру і, відпові-
дно, властивості [18]. Так, дані літератури свідчать, що 
отримання меланіну може здійснюватись із залучен-
ням мутантного штаму антарктичних чорних дріжджів 
Nadsoniella nigra var. heuselica Б-3, який було отрима-
но в результаті селекції та відбору [32]. Із використан-
ням вказаних чорних дріжджів меланін отримують як 
із біомаси дріжджів (внутрішньоклітинний меланін), 
так і з культуральної рідини (позаклітинний меланін). 
Авторами вказаних публікацій застосовуються рідкі 
поживні середовища, основною складовою яких є мі-
неральні солі. Концентрація джерела вуглецю (глюко-
зи) коливається від 1,5 до 3 %, культивування здійс-
нюється за рН середовища 3–5,5. Звертає на себе увагу 
той факт, що для виділення меланіну із біомаси вказа-
них чорних дріжджів автори застосовують процес ав-
токлавування при 0,5 атм з 0,5 н. NaOH впродовж  
1–3 години. Окрім цього на кількох етапах отримання 
меланіну вказаними авторами застосовуються також 
високі показники температури та тиску (температура 
60–80 °С та температура кипіння в умовах надлишко-
вого тиску 1 атм.) [32], що, з урахуванням фізико-
хімічних властивостей меланіну як біополімеру, може 
призвести до суттєвих змін в його структурі та власти-
востей. Методичні підходи, що застосовуються нами 
для отримання меланіну з культурального середовища 
Pseudonadsoniella brunnea, виключають використання 
високих температур, тиску та інших зазначених вище 
процесів, що унеможливлює негативний вплив на 
структуру меланіну, значно спрощує і полегшує про-
цес виділення цього біополімеру та дозволяє в резуль-
таті отримати високоякісний продукт, який в подаль-
шому може широко використовуватися в фармацевти-
чній галузі. 
Обмеження дослідження. В подальших дос-
лідженнях доцільно встановити, яку кількість біома-
си накопичує штам Pseudonadsoniella brunnea в умо-
вах, наближених до екстремальних та сприятливих 
для виділення ним меланіну в культуральне середо-
вище. Потребує окремих досліджень питання оцінки 
кількості внутрішньоклітинного меланіну, який на-
копичується штамом Pseudonadsoniella brunnea. 
Перспективи подальших досліджень. Про-
ведення подальших досліджень в напрямку визна-
чення умов, оптимальних для синтезу меланіну шта-
мом чорних дріжджоподібних грибів Pseudonad-
soniella brunnea 470 FCKU, є актуальним з огляду на 
реальні перспективи застосування цього біополімеру 
в медицині та у фармацевтичній галузі. 
 
7. Висновки 
Культивування штаму Pseudonadsoniella brun-
nea 470 FCKU за низьких показників рН та вмісту 
джерела вуглецю в живильному середовищі призво-
дить до реалізації його захисної функції у вигляді ви-
ділення меланіну в культуральне середовище. 
Кількість синтезованого меланіну штамом 
чорних дріжджоподібних грибів Pseudonadsoniella 
brunnea 470 FCKU залежить від кількості джерела 
вуглецю в живильному середовищі для культиву-
вання. Найбільшу кількість меланіну (394,03 мг/л) 
штам Pseudonadsoniella brunnea синтезував при 
внесенні в культуральне середовище джерела вуг-
лецю в концентрації 4,0 % за ареометром, що відпо-
відає вмісту 2,4–2,52 % редукуючих цукрів (перева-
жно мальтози).  
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